A nnales pharmaceutiques frangaises 
1974, 32, IV 9-10, pp. 521-524 


Constituants des graines de TaBernanthe Iboga Baillon 
I. — Alcaloides ('*), 


par 

It. GOUTAREL, J. POISSON, G. CROQUELOIS, Y. ROLLAND 

et C. MIET 

Facades des Sciences pharmaceutiques et biologiques tie Paris-Chatenay, 

Inslitut cle Pharmacoteclinie et tie Pharmacodynamic. 


K£sum£. — Par extraction et fraclionnenient ties alcaloitles des graines de Tabernanllie lbogu 
Bullion, on a iso Li deux alcaloides rnajeurs, la ( ) calharanthine, obtenue d Fetal cristallisd, el la 

I t ) vuuphylline. 


L’lboga ( Taberminthe Iboga Baillon) a attire I’aUeniion des phytochimistes depuis plu- 
licurs decerinies en raison de i’emploi de ses racines comme tonique [4, 5, 17], Celles-ci renfer- 
ineni un alcaloide majeur, I’ibogai'ne la [1, 6, 7, 8, 9, 11, 12, 21, 22], accompagne de bases 
voisincs en faible proportion [6], certaines elant vraisemblablement des artefacts ; tabernan- 
thinc [1, 4, 9, 22], ibogamine [1, 3, 9, 22], iboxygai'ne [10], ibogaline [18, 23], voacangine [1, 
6, 14], gabonine [6, 23], iboluteine [8, 13], desmethoxyiboluteine [6], hydroxyindolenines de 
1'ibogaine et de l’ibogamine [6], kisantine et kimvuline [6, 23], iboquine [6, 13]. 

Lcs graines n’avaient pas ete etudiees jusqu’ici, horinis le rapide examen de DiiI.okme- 
Houde [4, 5] montrant la presence de lipides et d’alcaloides. Disposanl d’un ecliantillon- 
rugc fourni d’une part par M. le professeur Le Men, d’autre part par le Centre Orstom 
d'Adiopodoume (Pharinacien-Commandant M. Deuray), nous en avons extrait les alcaloides 
iftn de les identifier, ainsi que l’insaponifiable pouren etablir la composition. 

Les fruits de I’Iboga se presentent sous forme de petites baies charnues lisses ou verru- 
qucuses de 3-4 cm de long sur 1,2 a 1,5 cm, de teinle jaune-orange, contenanl une dizuine de 
graines. Celles-ci, polyedriques allongees (4 a 6 mm x 3 a 4 mm), brunes, possedent une sur¬ 
face gaulree. Elies sont frequemment recouvertes d’une pellicule parcheminee provenant 
dc la dessiccation du mesocarpe. 

Par epuisement des graines broyees a Pettier de petrole et agitation de I’extrait avec un 
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.solution acidc, on rectip6re a Petal de sels les alcaloides; ceux-ci sont ensuite isoles sous forme 
dc bases, par I ether en milieu ammoniacal. On separe ainsi en moyenne 7 g/kg d'alcaloides 
tolaux. Par chromatographie de ceux-ci sur alumine, on obtient en tete une importante 
quantite d'un premier produit qui est identifie, apres purification a I'etat de chlorhydrate, 
a la ( ) coronaridine lb [19]. Cet alcaloide, assez courant chez les Apocynacees Taber- 

naeniontanoldees (Ervatciniia, Tabernaemontana, etc.), possede une structure proche dc 
celle de I’ibogaine la. La suite de Pelution permet de separer directement a I'etat cristallise 
un second alcaloide, identique a la (-p) voaphylline II isolee anteiieurement des feuilles de 
Voacanga africana [15, 16] et des graines de Crioceras dipladeniiflonis [2], La voaphylline 
appartient a un type structural different de celui du groupe « ibogaine », non signale jusqu’ici 
dans les alcaloides des racines. Notons egalenient que la coronaridine a ete obtenue ici a 
Petal cristallise avec des constantes legerement differentes de celles decrites anterieure- 
ment [20], probablement liees a une meilleure purete de notre produit. 

La fraction etheree d’extraction des graines, privee de ses alcaloides, est evaporee et 
saponifiee dans les conditions habituelles. La separation de I’insaponifiable par Tether donne 
un residu huileux rouge dort Panalyse fera Pobjet d’un autre m6moire. 
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PARTIE EXPERIMENTALE 


Appareillages : P. F. : microscope Kofler - [a] 578 : PolarimCtre ilectronique Zeiss. 

R. M. N. : appareit Varian A-60 -— Spectres de masse : spectrom^tre MS-9 A. E. I. & 70 eV. 

Extraction oes alcaloides totaux 

570 g de graines d'lboga broy£es sont 6puis@es au Soxhlet par Either de pitrole pendant deux 
jours. L'extrait ithiri est ensuite agitd & trois reprises avec 250 mt d'acidc chlorhydrique a 2 p. 100. 
Les solutions acides rdunies sont alcalinisies a Pammoniaque et ipuisies a deux reprises par Either. 
De l'extrait ithiri sichi sur carbonate disodique anhydre, on ricupire par ivaporation 3,7 g d alca- 
lo'ides totaux (6,2 g/kg). 
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Le marc 6puis6 a I’teller est soumis 4 une nouvelle extraction par agitation a froid avec de I’teha- 
tiol i 96c contenant 5 p. 100 d’acide acteique (3 1). L’extrait concentre a 200 ml, repris par 500 ml 
d’eau, liltrd sur cdlite, lav£ a 1’teher, alcalinisd par I’ammoniaque et extrait par du chlorure de'mtehy- 
kne fournit encore une petite quantity d’alcaloides (0,06 g) de composition analogue a la fraction 
prtetelente d’apr6s I’analyse chromatographique sty couclie mince (CCM). Une operation identique, 
rtelis6e a plus grande tehelle a partir de 5,5 kg de grtiines, a ddnnd 42,5 g d’alcaloides totaux (7,7 g/kg). 


ISOiEMENT DES AI.CALOIDES 

a) 9,4 g d’alcaloides totaux dissous dans le benzene sont chromatographite sur 350 g d’alumine 
Merck standard. On recueille d’abord en teuant par C 0 H 6 10 fractions de 200 ml lie contenant pra- 
liqucmcnt qu’un seul produit (analyse par CCM) qui sont rdunies (7 g). En poursuivant le ddveloppe- 
mcnl <t I’teher, on recueille 5 fractions de ntenie volume qui cristallisent par concentration et qui sont 
constitutes par un produit unique, different de celui des fractions de tele (poids total -■ 1,2 g). Les 
fractions suivanlcs 6lutes a I’teher contenant des proportions croissnntcs dc mtehanol sont des 
melanges de plusieurs bases qui n’ont pas te6 teudites. 

b) 10 g d’alcaloides totaux sont chromatographies sur 300 g de silice uu sein du cyclohexane, en 
poursuivant l’dlulion par des melanges de cyclohexane avec une proportion croissante d’teher, puis 
avee I’teher pur et enftn des melanges teher-mtehanol. On obtient 6galement deux produits isolte, 
(Iu6s successivement, et identiques aux prtetelents (Rdt 7,2 g du produit de tete et 1 g du produit 
ruivant). 

(--) cOronakidine (chlorhydrate) 

Les fractions Eludes au benzene lors de la chromatographie sur alumine (6,7 g) sont trunsformtes 
cn clilorhydrates au sein du methanol (20 ml). L’addition d’teher provoque la formation d’un prtei- 
pil6 (4,6 g) qui est recristallisd dans le methanol. Une seconde recristallisalion dans le mtehanol-tehcr 
donne un produit pur, F. 234°, [a] 57S = - 8° ± 2“ (McOH, c — 1,1). Les spectres U. V. et 1. R. sont 
superposables a ceux du chlorhydrate de coronaridine (19). 

Analyse : pour C 21 U aa N 2 0 2 , CIH. 

Calculi % : C, 67,27 ; H, 7,25 ; N, 7,47. 

Trouvd : C, 67,4 ; H, 7,38 ; N, 7,33. 

(-) coronaridine (base) 

Les fractions de tele, provenant de la chromatographie des alcaloides totaux sur silice (teuant : 
cydohexune-6lher 9/1 , p -- 7,2 g) cristallisent dans I’tehcr-mtehanol en volumineux prismes allongds. 

Une recristallisalion dans le meme solvant donne le produit pur, F. 139-140° (‘), [a] S7S — 17° 
(CIICI 3 , c — 2,1). Spectre U. V. : X max nm (log e) 227 (4,41) et 285 (3,84). 1. R. (KBr) v cm -1 3 470, 
3 400, 1 725, 1 630, 1 570. R. M. N. (60 MHz, CDCI 3 , T. M. S.) 8 ppm 0,81 ( t , 3 p.) - 3,75 (s, 3 p .) 

6,9-7,6 (in, 4 p.) — 7,8 (dlargi, I p.). 

Analyse pour C 21 H ao N a 0 2 . 


Catculd % : C, 74,52 ; H, 7,74 ; N, 8,28. 
Trouvd : C, 74,54 ; H, 7,51 ; N, 8,43. 


1. La valeur signalte par Ramiah et Mohandas (20| est 93“-94°. 

Nous tenons il remercier vivement l’ORSTOM et le Pharmacien-Commandunt M Deiiiiay, ainsi 
*|Ue M. le professeur J. Le Men, pour la remise des lots de graines etudies ici, MM. A. Escaiit 
(1. C. S. N., Gif) pour l’extraction, et, pour I’isolemcnt des alcaloides au stade preparatif, un groupe 
d’etudiants du Certificat d’Etudes Superieures de Pharmacotechnie (1971). 
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VOAIMIYI I I Nr 

Lcs fractions 6 lu 6 es a I'ether (alumine) ou au cyclohexane- 6 ther 9/1 et 8/2 donnent par concentra¬ 
tion plnsieurs jets de produit cristallisd (0,80 g au total). Par recristallisation dans le m 6 thanol on 
obticnt un produit F. 164", U. V. X max nm (log 3 ) 228 (4,45) et 285 (5,79), donl le spectre IR est 
superposable a celui de la voapbylline. Le melange de cette derni 6 re avec la base isol 6 e ne montre pas 
de depression du point de fusion. 

Fractions neutres 

L'extrait provenant de l' 6 puisement des graines (5,5 kg) a I'ether de petrole et prive de ses alca- 
loides est 6 vapor 6 a sec donnant une huile orang£e (I 275 g soit 23,1 % des graines). 165 g de cette liuile 
sent repris par 500 nil de potasse methanolique I N et chauffes 6 lieures <1 ebullition sous reflux, apr£s 
quoi le solvant est en grande partie 6 vnpor 6 et le residu repris par 2 litres dean. L'dpuiscmcnt r6p4t£ 
de la solution alcaline par I'ether permet de r 6 cuperer I'insaponifiable (9,2 g, soit 5,6 % de 1 ’huile). 


SUMMARY 

Constituants of seeds of Tabernanthe Iboga. Baillon. I. — Alkaloids, 

by R. Goutarel, J. Poisson, G. Croquelois, Y. Rolland and C. Miet (Chatenay- 
Malabry). 

Isolation of two main alkaloids from the seeds of Tabernanthe tboga Baillon : ( ) coronaridine 

(crystalline) and ( I ) vonphylline. 
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